








 مجله دانشگاه علوم پزشکی بابل
 7-13 ، صفحه7713 تیر، 7شمارة  بیستم،دوره 
 تاثیر بکلومتازون استنشاقی با و بدون مونته لوکاست خوارکی در کنترل آسم پایدار کودکان
 
 2)DhP ,DMرضا علیزاده نوائی (، *3)DMآتنا مدانلو (، 3 )DM( ایرج محمدزاده
 
 
 ان، بابل، ایربابل یدانشگاه علوم پزشکپژوهشکده سلامت، ، امیرکلا کودکان ریواگریغ یها یماریب قاتیمرکز تحق-3
  ، ساری، ایرانرکز تحقیقات عفونی اطفال، دانشگاه علوم پزشکی مازندرانم-2
 
 77/2/73، پذیرش: 67/33/32، اصلاح: 67/7/4 دریافت:
 خلاصه
ارضه کمتری داشته و به در عوض مونته لوکاست ع .مراه خود دارد که عوارضی را نیز به می باشدکورتیکواستروئید استنشاقی خط اول درمان در بیماری آسم  سابقه و هدف:
راحتتر می باشد. لذا این مطالعه با هدف مقایسه تاثیر بکلومتازون استنشاقی با و بدون مونته لوکاست خوارکی در نیز دلیل فرم دارو که بصورت قرص می باشد استفاده از آن 
 کنترل آسم پایدار کودکان انجام شد.
در یک گروه  انجام شد.در دو گروه مبتلا به آسم پایدار مراجعه کننده به بیمارستان کودکان امیرکلا کودک  44بر روی ارآزمایی بالینی این مطالعه ک ها:مواد و روش
درمان  ماه بعد از 1تند. قبل و بکلومتازون استنشاقی همراه با قرص مونته لوکاست دریافت کردند و در گروه دیگر تحت درمان با بکلومتازون استنشاقی به تنهایی قرار گرف
 شد.و مقایسه ائوزینوفیلی بهمراه کیفیت خواب شب و وضعیت غیبت از مدرسه در انتهای درمان برای دو گروه ثبت  ،EgI،  1VEFشاخص 
افزایش معنی داری سه ماه بعد از درمان در هر دو گروه درمانی  1VEF ولی سطح .اختلاف معنی داری نداشتقبل از درمان بین دو گروه درمانی  1VEFمقدار  یافته ها:
در گروه درمان بکلومتازون به تنهایی) ولی مقدار افزایش در دو  44/1±4/4به  27±1در گروه درمان ترکیبی و از  74/4±2/3به  37/4±2/3) پیدا کرده بود (از p=0/000(
 ).p=0/643گروه شبیه به هم بود و اختلاف معنی داری نداشت (
با توجه به پذیرش درمانی بهتر در گروه درمان  اما ،بعد از درمان در دو گروه شبیه به هم بود 1VEFمقدار افزایش ان داد هر چند نتایج مطالعه حاضر نش نتیجه گیری:
 گیرد.ایدار کودکان مورد استفاده قرار درمان ترکیبی می تواند در کنترل آسم پ ،ترکیبی
  .بکلومتازون، مونته لوکاست، آسم، کودکانواژه های کلیدی: 
 
                                                           
 زشکی بابل می باشد.دانشگاه علوم پ 761067طرح تحقیقاتی به شماره این مقاله حاصل پایان نامه آتنا مدانلو دانشجوی دستیاری کودکان و  
 دکتر آتنا مدانلو مسئول مقاله: *
 E-:liam moc.liamg@ulnadom.a                                                                          330-32742121بابل، دانشگاه علوم پزشکی، بیمارستان کودکان امیرکلا. تلفن:  آدرس:
 مقدمه 
ترین بیماری مزمن تنفسی است که بروز آن در دهه گذشته، به آسم، شایع
میزان بستری شدن کودکان مبتلا به آسم  .)3طور ثابت رو به فزونی بوده است(
شناختی و عدم دسترسی عوامل روان ،به فزونی است. فقر، عوامل محیطینیز رو 
. سایر عوامل خطرساز مانند )2( اردالعاده اهمیت دبه بهداشت در بروز آسم فوق
جنس (شیوع آسم در پسران بیشتر از دختران است)، کودکانی که از پدر و مادر 
آسمی متولد شده اند، سابقه عفونت ویروسی، کودکانی که با وزن کم متولد 
 شایعترین شکل آسم .)1ها می باشند (اند، آلرژی غذایی و حساسیت به آلرژنشده
 بار در دو از کمتر روزانه متناوب می باشد که بصورت علائم آسم ،کودکان در
 نکرده نیز ایجاد محدودیت فعالیت که ماه در بار دو از کمتر شبانه علائم و هفته
). برای درمان آسم و کنترل علائم آن روش های 4تعریف می شود ( ،باشد
های بتا ستآگونیمتنوعی وجود دارد که از آن جمله می توان به استفاده از 
 EgI درمان ضدو  لکوترین ، آنتیکورتیکوستروییدهای استنشاقی، آدرنرژیک
مانند  اثربخشی استفاده از کورتیکوستروییدهای استنشاقی). 2اشاره کرد (
با . )6( با دوز بالا برای کنترل آسم پایدار و شدید ثابت شده است بکلومتازون
، با عوارضی از قبیل نشاقی در کودکاناز کورتیکوستروییدهای است اینحال استفاده
 ضعیف شدن یا  گلودرد، سرفه در هنگام استنشاق دارو، )4و7(رشد  تاخیر در
 
مانند  های لکوترینتعدیل کننده .)7همراه می باشد (خشونت صدا و کاندیدیاز 
کنند. برونکودیلاتاسیون بلوک می را لوکاست و زفیرلوکاست عملکرد لکوترینمونته
دهد و طی چند روز اول بعد از د ساعت پس از مصرف دوز اول رخ میطی چن
در پاسخ به درمان  ،در گردش خون رسد. سطح ائوزینوفیلداکثر میمصرف به ح
وجود این، هنگامی که  . با)2( یابدهای گیرنده لکوترین کاهش میبا آنتاگونیست
خلط و سطح  نوفیلیهای هوایی (مانند ائوزی معیارهای غیرمستقیم التهاب راه
شوند، اثر نیتریک بازدمی) برای تعیین پیامد به کار گرفته می ـ اکسید
متغیر بوده  در مقایسه با دارونما،، هاگیرنده لکوترین بر التهاب راه هایآنتاگونیست
توان به صورت قرص یک های گیرنده لکوترین را میآنتاگونیست .)03-23( است
لوکاست) یا دو بار در روز (در مورد زفیرلوکاست) تجویز ونتهبار در روز (در مورد م
های کوتاه مدت دوسوکور شاهددار با دارونما، بهبود کارکرد . کارآزمایی)13( کرد
ریوی، امتیازات بهتر در پرسشنامه کیفیت زندگی مرتبط با آسم و حملات کمتر 
. )2( اندوترین نشان دادههای لکآسم را در میان بیماران درمان شده با تعدیل کننده
در مجموع مطالعات انجام شده حاکی از اثرات ضد و نقیض مونته لوکاست در 
که استفاده از مقایسه با پلاسبو در درمان آسم می باشد و با توجه به عوارضی 
مراه دارد و از طرف دیگر با توجه به اینکه ه کورتیکواستروئید های استنشاقی به
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 همکاران ایرج محمدزاده و؛ ...و بدون مونته لوکاستتاثیر بکلومتازون استنشاقی با 
 
ه از مونته لوکاست که به فرم قرص می باشد در مقایسه با بنظر می رسد استفاد
این مطالعه با هدف مقایسه تاثیر  ،داروهای استنشاقی برای بیماران راحتر می باشد
بکلومتازون استنشاقی با و بدون مونته لوکاست خوارکی در کنترل آسم پایدار 
 .کودکان انجام شد
 
 
 هامواد و روش
پس از تصویب در کمیته  67و  27ینی در سال این مطالعه کارآزمایی بال
 و .CER.IRH.LOBABUM6713.41 کدبا اخلاق دانشگاه علوم پزشکی بابل 
بر روی  :TCRI 6426102707302N3در پایگاه کارآزمایی بالینی با کد  ثبت
در دو  کودکان مبتلا به آسم پایدار مراجعه کننده به بیمارستان کودکان امیرکلا
در طی زمان  که پایدارساله مبتلا به علائم آسم  03تا  6کودکان  گروه انجام شد.
  شدند. ارد مطالعهو ،انجام مطالعه مراجعه کرده بودند
ابتلا به عفونت های ریوی، در صورت شروع نمونه گیری از فصل پاییز بود و 
هرگونه بیماری زمینه ای از قبیل بیماری قلبی همزمان، مصرف آنتی هیستامین، 
حداقل تعداد  از مطالعه خارج شدند.ن هر گونه بیماری و مصرف سایر داروها نداشت
درصد برای دو گروه مونته  24درصد و  24نمونه  با در نظر گرفتن درصد پذیرش 
) و با در 43و همکاران (  orepsaMلوکاست و بکلومتازون بر اساس مطالعه 
نفر در  04) ATATSر (و با استفاده از نرم افزا =0/3و  =0/20نظر گرفتن 
 نفره انجام شد.  24هر گروه بود که در نهایت مطالعه در دو دوره 
انتخاب بیماران مبتلا به آسم بر اساس معیارهای ورود و خروج بطور نمونه 
 kcolBگیری آسان بود ولی تخصیص نمونه ها در دو گروه بصورت 
سم بر اساس معیار تشخیص آتایی بود.  4با بلوک های  noitazimodnaR
معاینه بالینی و تست عملکرد تنفسی  -با توجه به شرح حال ANIGکرایتریاهای 
بود. بیماران با شدت بیماری خفیف تا متوسط وارد مطالعه شدند. بیماران در یک 
میکروگرم بکلومتازون استنشاقی به میزان سه بار در روز همراه با قرص  003گروه 
گرم روزانه دریافت کردند و در گروه دیگر تحت  میلی 2مونته لوکاست به مقدار 
میکروگرم بکلومتازون استنشاقی به میزان سه بار در روز قرار  003درمان با 
در این مطالعه کارآزمایی بالینی تست توسط تکنسین مربوطه و تفسیر آن  .گرفتند
 ماه بعد از درمان 1توسط استاد مربوطه بصورت یک سور کور انجام شد. قبل و 
مراه کیفیت خواب شب (بیداری از ه ائوزینوفیلی به ،EgI،  1VEFشاخص 
خواب شبانه) و وضعیت غیبت از مدرسه در انتهای درمان برای دو گروه ثبت شد. 
بعنوان پیامد اولیه و کیفیت خواب شب و وضعیت  1VEFکه بهبود در مقادیر 
شنامه یکبار قبل از غیبت از مدرسه بعنوان پیامد ثانویه در نظر گرفته شد. پرس
 1پر شد. در بررسی ماه دستیار اطفال ماه بعد از درمان توسط  1درمان و یکبار 
...) نیز ثبت شد.  و اسهال، تهوع، کهیر، سردردعوارض احتمالی مونته لوکاست (
). اسپیرومتری 23درصد اطلاق شد ( 04بیشتر از  1VEFبه پاسخ به درمان، 
 م شد و سن و جنس کودکان نیز ثبت شد. توسط دستگاه اسپیرومتر انجا
اطلاعات بدست آمده توسط نرم اخذ رضایت آگانه وارد مطالعه شدند.  افراد با
و  tset-t deriap، tset-t، erauqs-ihCو آزمون های  02SSPSافزار 
در نظر گرفته شد. برای بررسی  معنی دار <p0/20 و  ندآنالیز شد rameNcM
از رسم نمودار  1VEFهای کمی از قبیل سن و مقادیر  نرمال بودن توزیع متغیر
 هیستوگرام استفاده شد.
 
 
  یافته ها
مراه ه میانگین سنی بیماران در گروه درمان ترکیبی (مونته لوکاست به
 4/3±3/2سال و در گروه درمانی بکلومتازون به تنهایی  7/7±3/1بکلومتازون) 
وضعیت بیداری از خواب شبانه  ). توزیع جنسیتی کودکان وp=0/763سال بود (
بخاطر آسم در دو گروه اختلاف معنی داری نداشت ولی وضعیت غیبت از مدرسه 
در گروه بکلومتازون بطور معنی داری بیشتر از گروه مونته لوکاست + بکلومتازون 
د) بطور معنی درص 003پذیرش درمانی در گروه درمان ترکیبی (. )3(جدول  بود
. )p=0/000( درصد) بود 37/4تازون به تنهایی (درمان بکلوم داری بهتر از گروه
قبل از درمان بین دو گروه درمانی اختلاف معنی داری نداشت ولی  1VEFمقدار 
سه ماه بعد از درمان در هر دو گروه درمانی افزایش معنی داری  1VEFسطح 
ف معنی داری پیدا کرده بود ولی مقدار افزایش در دو گروه شبیه به هم بود و اختلا
قبل از درمان بین دو گروه درمانی اختلاف  EgIتوزیع وضعیت  .)2(جدول  نداشت
نرمال در گروه درمان ترکیبی بطور  EgIمعنی داری نداشت ولی درصد موارد 
 EgIمعنی داری بیشتر از گروه درمان بکلومتازون به تنهایی بود. همچنین سطح 
هر دو گروه درمانی بهبود معنی داری پیدا  پس از درمان نسبت به قبل از درمان در
همچنین توزیع وضعیت  ،نرمال افزایش یافته بود EgIکرده بود و درصد موارد با 
ولی  .ائوزینوفیلی قبل از درمان بین دو گروه درمانی اختلاف معنی داری نداشت
ز درصد موارد ائوزینوفیلی نرمال در گروه درمان ترکیبی بطور معنی داری بیشتر ا
 گروه درمان بکلومتازون به تنهایی بود. 
همچنین ائوزینوفیلی پس از درمان نسبت به قبل از درمان در هر دو گروه 
درمانی بهبود معنی داری پیدا کرده بود و درصد موارد با ائوزینوفیلی نرمال افزایش 
ش یافته بود. حتی در یک مورد در گروه بکلومتازون به تنهایی ائوزینوفیلی افزای
 ).1یافته در شروع مطالعه به سطح کمتر از نرمال نیز رسیده بود (جدول 
 








 42)72/3(  73)24/2( پسر
 0/141
 43)24/7( 12)42/4( دختر
 بیداری از خواب شبانه
 73)24/2( 43)11/1( بلی
 0/271
 12)42/4( 42)66/7( خیر
 غیبت از مدرسه در طی درمان بخاطر آسم
 63)41/3(  2)33/7(  بلی
 0/330
 62)36/7( 71)44/3( خیر
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 قبل و بعد از درمان در دو گروه درمانی در کودکان مبتلا به آسم مورد بررسی 1VEFوزیع وضعیت . ت2جدول 
 1VEF





 0/776 27±1 37/4±2/3 قبل از درمان
 0/623 44/1±4/4 74/4±2/3 سه ماه بعد از درمان
  0/000 0/000 eulav-P
 0/643 63/2±2/3 73/6±2/4 بعدختلاف قبل و ا
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  0/630 0/000 eulav-P
 
  بحث و نتیجه گیری
قبل از درمان بین دو گروه  1VEFنتایج مطالعه حاضر نشان داد مقدار 
از درمان در  سه ماه بعد 1VEFدرمانی اختلاف معنی داری نداشت ولی سطح 
هر دو گروه درمانی افزایش معنی داری پیدا کرده بود ولی مقدار افزایش در دو 
با اینحال پذیرش درمانی در بود و اختلاف معنی داری نداشت.  گروه شبیه به هم
درمان بکلومتازون به تنهایی  یبی بطور معنی داری بهتر از گروهگروه درمان ترک
تا  6کودک  67و همکاران بر روی  hcamletS بود.  در مطالعه ای که توسط
ساله مبتلا به آسم انجام شده بود تاثیر اضافه کردن مونته لوکاست بر روی  43
میزان استفاده از کورتیکواستروئید استنشاقی در یک طراحی کارآزمایی بالینی دو 
سو کور مورد ارزیابی قرار گرفت یک گروه تحت درمان با کورتیکواستروئید 
نشاقی بهمراه مونته لوکاست و گروه دیگر تحت درمان با کورتیکواستروئید است
مراه پلاسبو قرار گرفتند و نتایج مطالعه نشان داد که اضافه کردن ه استنشاقی به
مونته لوکاست به درمان استنشاقی روتین سبب کاهش معنی داری در فراوانی 
) که 63داری نداشت (ولی بر روی عملکرد ریوی تاثیر معنی  شدحملات آسم 
همچنین در یک مرور سیستماتیک که توسط  .شبیه نتایج مطالعه حاضر می باشد
و همکاران با هدف مقایسه تاثیر مونته لوکاست با  mahgnissaM
 مطالعه وارد  432از  ،کورتیکواستروئیدهای استنشاقی در کنترل آسم انجام شده بود
 
مطالعه به تاثیر بهتر  4م مند را داشتند که مطالعه معیار ورود به مرور نظا 4شده 
 4کورتیکواستروئید در مقایسه با مونته لوکاست اشاره کرده بودند در حالی که در 
مطالعه تفاوت معنی داری بین تاثیر مونته لوکاست و کورتیکواستروئید استنشاقی 
 یدار معنی و همکاران هیچ اختلاف  refpeolK مطالعه در .)73وجود نداشت (
 و لوکاست مونته کننده دریافت گروه بین دو تحتانی تنفسی علائم کاهش در
 ). 43وجود نداشت ( پلاسبو
تاثیر مشابه در خصوص سایر نتایج مطالعه حاضر و سایر موارد،  همسو با
 کارآزمایی بطوریکه در یک .ده شده استهکورتیکواستروئیدهای استنشاقی نیز مشا
 اثرات بررسی هدف و همکاران با anbelhC-ceiwozslOکه توسط  بالینی
 و بالینی علائم بر مونته لوکاست و مختلف دوز دو در استنشاقی کورتیکواستروئید
 06. انجام شده بود ،شده داده تشخیص تازه آسم به مبتلا کودکان در ریه عملکرد
در سه  سوکور، دو تصادفی، طور شده به داده تشخیص تازه آسم به مبتلا کودک
 و استنشاقی بودزوناید مختلف دوزهای با درمان ماه 6 از گروه قرار گرفتند پس
 توجهی قابل طور به درمان گروه سه در ریه عملکرد و آسم کنترل مونته لوکاست،
در کل نتایج  .)73نداشت ( وجود ها گروه معنی داری بین تفاوت یافت ولی بهبود
اکی از عدم اختلاف معنی دار درمان مطالعه حاضر و سایر گزارشات موجود ح
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ترکیبی در مقایسه با منوتراپی کورتیکواستروئید استنشاقی بر روی پارامترهای 
حال اضافه  با این ،تست های عملکردی ریه در بیماران مبتلا به آسم می باشد
کردن داروی ضد لوکوترین سبب بهبود کیفیت زندگی و تغییر در مواردی مانند 
بطوریکه در مطالعه ای که توسط  .خواب شبانه می باشد بیدار شدن از
 آسم به مبتلا ساله 43تا  2 کودک 022 روی و همکاران بر  nostreboR
 روز 7 مدت به لوکاست مونته که گروهی در شبانه بیدار شدن ،شد انجام متناوب
یافته  درصد کاهش 4/6 پلاسبو  کننده مصرف گروه به نسبت بودند مصرف کرده
 کند، می بازی آلرژیک ایمنی های پاسخ در مهمی نقش آنجاییکه از ).02(بود 
است  آلرژیک های بیماری درمان در توجهی قابل هدف آزاد، EgI سطح کاهش
قبل از درمان بین دو  EgIنتایج مطالعه حاضر نشان داد توزیع وضعیت  .)32(
 گروه درمانی اختلاف معنی داری نداشت. 
رمال در گروه درمان ترکیبی بطور معنی داری بیشتر ن EgIولی درصد موارد 
پس از درمان  EgIاز گروه درمان بکلومتازون به تنهایی بود. همچنین سطح 
نسبت به قبل از درمان در هر دو گروه درمانی بهبود معنی داری پیدا کرده بود و 
 سو دو تصادفی نرمال افزایش یافته بود. در یک کارآزمایی EgIدرصد موارد با 
 آسم به مبتلا کودک 32و همکاران انجام شده بود.  hcamletSکور که توسط 
 دو در( استنشاقی بودزوناید دریافت برای تصادفی طور به شده داده تشخیص تازه
مورد  ماه 6 مدت مونته لوکاست به یا و) میکروگرم 004 یا 004 مختلف دوز
 از بعد و قبل سرم صاصیاخت و کل EgI سطح اولیه پیامد. بررسی قرار گرفتند
مونته لوکاست سبب کاهش  و بودزونایدبالای  دوز درمان، ماه 6 از پس. بود درمان
 بر استنشاقی کورتیکواستروئید متوسط توتال و اختصاصی شده بود و دوز EgI 
) که شبیه نتایج مطالعه 32کل و اختصاصی تاثیری نداشت ( EgI سرمی میزان
عه حاضر نشان داد توزیع وضعیت ائوزینوفیلی قبل از نتایج مطال .حاضر می باشد
درمان بین دو گروه درمانی اختلاف معنی داری نداشت. ولی درصد موارد 
ائوزینوفیلی نرمال در گروه درمان ترکیبی بطور معنی داری بیشتر از گروه درمان 
ز بکلومتازون به تنهایی بود. همچنین ائوزینوفیلی پس از درمان نسبت به قبل ا
درمان در هر دو گروه درمانی بهبود معنی داری پیدا کرده بود و درصد موارد با 
و  arumekaTکه توسط  ای مطالعه ائوزینوفیلی نرمال افزایش یافته بود. در
 4 برای روزانه لوکاست مونته میلی گرم 03 اثرات گرفت انجام ژاپن در همکاران
مونته  شد مشاهده و گردید سیآسم برر سرفه فرم به مبتلا فرد 12 روی هفته
 و خلط ائوزینوفیل های شمارش سرفه، میزان مشخصی طور به لوکاست
 ). 22دهد ( می کاهش را سرفه به حساسیت
از محدودیت های مطالعه حاضر عدم اندازه گیری ائوزینوفیلی خلط بود که 
 یتهایمحدودهمچنین از سایر  .بجای آن ایئوزینوفیلی خون مورد بررسی قرار گرفت
لذا انجام مطالعات  .مطالعه حاضر می توان به طول مدت پیگیری مطالعه اشاره کرد
نتایج مطالعه  .با تعداد نمونه بیشتر و مدت طولانی تر پیگیری پیشنهاد می گردد
بعد از درمان در دو گروه شبیه به  1VEFمقدار افزایش حاضر نشان داد هر چند 
درمان ترکیبی  ،مانی بهتر در گروه درمان ترکیبیبا توجه به پذیرش در اما ،هم بود
 گیرد.ایدار کودکان مورد استفاده قرار می تواند در کنترل آسم پ
 
 
 تقدیر و تشکر
بدینوسیله از معاونت تحقیقات و فناوری دانشگاه علوم پزشـکی بابـل جهـت 
 حمایت از این تحقیق تشکر و قدردانی می گردد.
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ABSTRACT 
BACKGROUND AND OBJECTIVE: Inhaled corticosteroid is the first line of treatment for asthma which has its 
own side effects. By contrast, Montelukast has fewer complications and is easier to use because of its tablet-like form. 
Hence, the present study aimed to compare the effectiveness of inhaled beclomethasone with and without oral 
Montelukast in the control of children’s persistent asthma. 
METHODS: This clinical trial study was performed on 84 children with asthma referring to Amirkola Children's 
Hospital in two groups. One group of patients received inhaled beclomethasone with Montelukast. The another group 
was treated with only inhaled beclomethasone alone. Before and 3 months after the treatment, FEV1, IgE, eosinophilia, 
night sleep quality, and school absenteeism status were measured in both groups. 
FINDINGS: FEV1 values presented no significant difference between the two groups before the treatment, but it 
significantly increased in both groups three months after the treatment (p=0.000) (from 71.8±2.1 to 89.4±2.1 in the 
combinative treatment group and from 72±3 to 88.3±2.4 in the beclomethasone group). However, there was no 
significant difference between the two groups in this regard (p=0.146). 
CONCLUSION: The results of this study showed that although the increase in FEV1 was similar in the two groups 
after treatment, but due to the better therapeutic acceptance in the combination therapy group, combination therapy 
could be used to control children's asthma. 
KEY WORDS: Beclomethasone; Montelukast; Asthma; Pediatrics. 
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